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論 文 内 容 の 要 旨 
 
同種幹細胞移植後の遅発性非感染性肺合併症は移植後 3 ヶ月以上経過した患者において出現し、
致死的で、大きく患者の QOL を損ねる合併症と認識されている。中でも、閉塞性細気管支炎症候群
（bronchiolitis obliterans syndrome：BOS）及び特発性肺炎症候群（ idiopathic pneumonia 
syndrome：IPS）は共に治療反応性が悪く予後不良な合併症として認識されている。発症前に予測
が可能であれば早期に介入することにより移植の予後を改善することに役立つ可能性がある。 
今回、我々は 2001 年 11 月～2006 年 11 月の間に当科において同種造血幹細胞移植を施行され、
移植後 90 日以上生存した血液疾患を有する患者の内、同意を得た 56 名の移植前血清 SP-A、SP-D
及び KL-6 を測定し、BOS 及び IPS を発症した患者 7 例（イベント群）と発症しなかった患者 49
例の間での差異を、年齢・疾患状態・ドナー条件（血縁又は非血縁）・前処置強度（骨髄破壊的又は
非破壊的）・前処置内容（全身放射線照射の有無など）・肺以外での広範型慢性移植片対宿主病の発症
の有無など、これまでに報告されている他の危険因子と共にレトロスペクティブに検討した。 
BOS 及び IPS の患者はそれぞれ 5 及び 2 人であった。単変量解析の結果、イベント群において移
植前血清 SP-D の有意な低下を認めた（P=0.03）。その他の因子として、肺以外の広範型慢性移植片
対宿主病の存在が有意差を認め（P=0.03）、移植前 KL-6 低値が有意差傾向を認めた（P=0.09）。こ
れらを多変量解析した結果、移植前 SP-D 低値の有意差傾向を認めた（P=0.08）。今回の結果から移
植前血清 SP-D 値の測定は、移植後 BOS 及び IPS 発症に対する非侵襲的な予測マーカーとして有用
である可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
同種造血幹細胞移植後の遅発性非感染性肺合併症は移植後 3 ヶ月以上経過した患者において出現
し、Quality of life(QOL)を損ねる合併症である。中でも、閉塞性細気管支炎症候群(bronchiolitis 
obliterans syndrome：BOS)及び特発性肺炎症候群(idiopathic pneumonia syndrome：IPS)は共に
治療反応性が悪く、きわめて予後不良である。これらの合併症を発症前に予測する手段があれば、早
期に治療することにより、移植の予後を改善することに役立つ可能性がある。 
本研究は 2001 年 11 月～2006 年 11 月に同種造血幹細胞移植が施行された血液疾患患者に同意を
得て、移植前に様々な肺疾患の活動性のマーカーである血清 surfactant protein A(SP-A)、
surfactant protein D(SP-D)及び間質性肺炎の活動性のマーカーである Kerbs von Lungren 6 
Antigen (KL-6)を測定し、BOS 及び IPS を発症した患者と発症しなかった患者の間での差異を、年齢・
疾患状態・ドナー条件(血縁又は非血縁)・前処置強度(骨髄破壊的又は非破壊的)・前処置内容(全身
放射線照射の有無など)・肺以外での広範型慢性移植片対宿主病の発症の有無など、これまでに報告
されている他の危険因子と共にレトロスペクティブに検討した。対象患者のうち移植後 90 日以上生
存した症例 56 名中、イベントとして BOS 及び IPS を発症した患者はそれぞれ 5人、2人であった。
単変量解析の結果、イベント群において移植前血清 SP-D の有意な低下を認めた(P=0.03)。その他
の因子として、肺以外の広範型慢性移植片対宿主病の存在が有意差を認め(P=0.03)、移植前 KL-6
低値が有意差傾向を認めた(P=0.09)。これらを多変量解析した結果、移植前 SP-D 低値の有意差傾
向を認めた(P=0.08)。今回の結果から移植前血清 SP-D 値の測定は、移植後 BOS 及び IPS 発症に対
する非侵襲的な予測マーカーとして有用である可能性が示唆された。 
本研究は同種移植後非感染性肺合併症発症予測に対する血清 SP-D 測定の移植医療における有用
性を示したものと言える。したがって著者は博士(医学)の学位を授与されるに値するものと判断され
た。 
 
